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A associação do câncer de esôfago com os hábitos de fumar e beber, escolaridade e fatores nutricionais foi verificada
em um estudo epidemiológico tipo caso-controle, conduzido no Município de São Paulo (Brasil). Oitenta e cinco casos
foram comparados com 292 controles hospitalares, com diferentes diagnósticos, inclusive outros tipos de câncer.
Estimativas brutas, por ponto e por intervalo, dos odds ratios, foram obtidas para as variáveis de estudo. Com base
nos resultados da análise bruta, foram selecionadas oito variáveis para a utilização de análise logística multivariada.
O modelo final sugere que tanto o hábito de beber [odds ratio = 3,68; intervalo com 95% de confiança (1,74 - 7,78)],
como o de fumar [odds ratio = 4,86; intervalo com.95% de confiança (1,95 -12,13)] e o consumo freqüente de pimenta
[odds ratio = 2,48; intervalo com 95% de confiança (1,46 - 4,23)] são fatores de risco importantes para a doença.
Obteve-se odds ratio 3,43 (1,31 - 8,97) para o hábito de fumar cigarro comum e odds ratio 4,18 (1,38 - 12,66) para
cigarro de palha.
Neoplasias esofágicas, epidemiologia. Fatores de risco.
O câncer de esôfago pode ser visto como um
dos mais importantes sob o ponto de vista médico,
devido à sua alta fatalidade e à freqüência com que
ocorre em todo o mundo. É um câncer comum no
norte da China, no cinturão que se estende da
Rússia européia ao nordeste do Mar Cáspio,
Turquia, Irã, até o centro da Ásia. É também
comum na população negra do Sudeste da África.
Taxas intermediárias são encontradas entre negros
americanos, em regiões da França, Suíça, Japão e
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América Latina, destacando-se o Uruguai,
Argentina e Brasil31. Estudos realizados com
migrantes japoneses em diferentes áreas geográfi-
cas revelam que a variação nas taxas de incidência
de câncer de esôfago é maior para homens28.
Esse câncer é raro na juventude e tem rápido
aumento da incidência em idades mais avançadas,
sugerindo como causa a exposição prolongada a
agente(s) carcinogênico(s) do ambiente externo8.
Há grande variabilidade na razão de taxas de
incidência entre os sexos. Em 1971, Cook6 obteve
as razões ajustadas de incidências 1:1 a 13:1 para
câncer de esôfago, em homens e mulheres com
idade entre 35 e 64 anos que residiam em diversas
regiões da África. Em estudo caso-controle, rea-
lizado em São Paulo no ano de 1991, sobre etnia
e risco de câncer, Bouchardy e col.3 mostraram que
negros e mulatos têm maior chance de desenvolver
câncer de esôfago que os brancos, sendo o odds
ratio ajustado igual a 2,6 (2,2 - 3,2) e 1,5 (1,2 -
1,8), respectivamente.
A maioria dos tumores de esôfago é do tipo
epidermóide. Os adenocarcinomas, mais raros,
originam-se de focos ectópicos da mucosa gástri-
ca. O tumor se desenvolve sob a forma de cresci-
mento exofítico ou lesão ulcerada. Em geral, se
estende superficialmente sob a mucosa e submu-
cosa; a difusão é rápida e às vezes atinge profun-
damente a parede da víscera, o que é facilitado
pela falta de cobertura serosa. É freqüente a
invasão de importantes estruturas vizinhas22,31.
Na maioria dos casos a disfagia leva ao diag-
nóstico mas, infelizmente, é um sintoma tardio
que não surge até que haja obstrução evidente; o
prognóstico é mau. Apesar de cirurgias agressivas
e radioterapia, as taxas de sobrevida de cinco anos
permanecem inferiores a 5%. Essas taxas são de
15% para tumores operáveis no terço superior do
esôfago, 6% para o terço médio e 1% para o terço
inferior22,31.
O aspecto etiológico dessa doença é de grande
complexidade; parece que é causado por vários
agentes, em diferentes localidades. A incidência
depende do potencial cancerígeno de fatores indi-
viduais ou da combinação deles, além da quantidade
de contaminantes ambientais a que uma população
em particular esteja exposta. O papel de diferentes
fatores tem sido estudado: a influência de fatores
genéticos, condições anormais do esôfago, hábitos
tais como beber, fumar e mascar, consumo de ali-
mentos em temperaturas extremas, dietas, condição
socioeconômica e fatores ocupacionais, além do
efeito de radiações ionizantes, da composição do
solo, do clima e da vegetação. As evidências apon-
tam para uma doença que é característica de locais
com precárias condições socioeconômicas e dieta
deficiente e que tanto o álcool como o fumo têm
papel importante no aparecimento do tumor em
várias partes do mundo5,12,15,21,25,29,32,33.
No período de 1979 a 1981 foi conduzido um
estudo caso-controle no Município de São Paulo
com o objetivo de verificar a associação do câncer
de esôfago com possíveis fatores de risco, como
parte de um projeto que também incluia o estudo do
câncer de reto. Na presente pesquisa, os dados do
estudo sobre câncer de esôfago foram trabalhados
apenas parcialmente e julga-se oportuno, agora,
reexaminar essa informações com a utilização de
técnicas estatísticas mais poderosas, tais como a
análise multivariada com regressão logística.
Material e Método
As informações foram coletadas em dez hospi-
tais do Município de São Paulo, que atendiam
pacientes com câncer e concordaram em participar
do estudo.
Caracterização da População Estudada
Foi considerado caso todo indivíduo com diag-
nóstico de câncer de esôfago comprovado histo-
lógicamente, que se encontrasse internado ou fre-
qüentando o ambulatório dos hospitais onde o
estudo foi desenvolvido.
Todo doente, quer fosse de ambulatório, quer
estivesse internado, preferivelmente no mesmo
hospital onde ocorreu o caso, que não apresentasse
câncer de laringe, boca, bexiga ou pulmão, parea-
do com o caso, segundo sexo e idade (± 5 anos),
foi considerado um controle.
Para o estudo atual, além dos cem controles
pareados com os primeiros cem casos de esôfago,
foram incluídos, no grupo de controle, os casos de
reto e seus respectivos controles, sendo excluídos
4 pares em função de apresentarem idade superior
a 80 anos (Tabela 1).
Dos cem indivíduos inicialmente incluídos
no grupo de casos com câncer de esôfago,
quinze não tiveram seu diagnóstico confirmado
pelo exame histológico e foram excluídos do
estudo; dessa forma, a amostra final ficou com-
posta por 85 casos com câncer de esôfago e 292
controles.
Caracterização do Método de Estudo
Foi utilizado questionário composto por ele-
mentos de identificação e questões referentes aos
fatores de risco estudados; as informações sobre os
aspectos clínicos foram obtidas mediante consulta
ao prontuário médico. As entrevistas dos pacientes
foram feitas por médicos treinados e supervisiona-
dos pela equipe que coordenou a pesquisa.
A existência de associação entre o câncer de
esôfago e cada um dos fatores foi verificada, con-
siderando as variáveis em sua forma dicotômica
(Tabela 2). Foram obtidas estimativas dos odds
ratios por ponto e por intervalo, além do valor da
estatística qui-quadrado de Mantel e Haenszel
X2mh; examinou-se também a existência de
relação dose-resposta entre o hábito de beber e de
fumar e o risco de desenvolver câncer de esôfago,
segundo três níveis de exposição ao fumo e à bebi-
da4. Foram selecionadas as variáveis cujo nível
descritivo de significância do teste (P) foi menor
do que 0,2014. Foram considerados como efeitos de
principal interesse tanto o hábito de fumar como o
de beber. A técnica de regressão logística não
condicional foi utilizada nas etapas seguintes da
análise com o objetivo de controlar a possível ação
de confusão ou modificação de efeito exercida por
outras variáveis sobre as associações de interesse.
O processo de modelagem estatística foi iniciado
pelo modelo saturado, com eliminação posterior
daquelas variáveis com P maior ou igual a 5%.
Todos os fatores considerados na análise com o
modelo de regressão logística estavam sob forma
dicotômica (Tabela 2).
No modelo final obtido, substituiu-se a variá-
vel hábito de fumar pelos fatores hábito de fumar
cigarro comum (independentemente de filtro) e
hábito de fumar cigarro de palha, visando co-
nhecer o comportamento do risco em relação a
esses dois vícios. Foram eliminados para essa
análise todos os indivíduos que tivessem o hábito
de fumar outros tipos de fumo que não aqueles de
interesse (fumantes de cachimbo: 19 casos e 21
controles; fumantes de charuto: 4 casos e 4 con-
troles), ficando, dessa forma, a amostra composta
por 329 indivíduos (62 casos e 267 controles).
A qualidade do ajuste do modelo foi verificada
pelo exame dos valores da estatística deviance. Foram
utilizados os programas Epi Info7 Egret9 e Multlr11.
Resultados
Na Figura são apresentados os casos com
câncer de esôfago segundo localização anatômica
do tumor. Observou-se predominância do tumor
nos terços médio e inferior do esôfago, sendo estes
principalmente do tipo carcinoma de células
escamosas. Na Tabela 3 encontra-se a distribuição
de casos e controles segundo sexo e idade.
Observa-se que a doença foi mais freqüente no
sexo masculino (4,3 homens para cada mulher).
Nas Tabela 4 estão apresentados os resultados
da análise bruta (forma dicotômica).
Apresentaram significância estatística (P<0,20) as
variáveis sexo, local de nascimento, consumo freqüente
de carne salgada, consumo freqüente de carne embuti-
da, ausência de consumo de frutas, consumo freqüente
de pimenta, o hábito de beber destilados e o de fumar.
Os resultados da análise de gradação dos odds
ratios para o hábito de beber e o de fumar segun-
do três níveis de exposição estão apresentados na
Tabela 5. Destacam-se os valores dos odds ratios
para os níveis de maior exposição a esses fatores.
Nas Tabelas 6 e 7 são apresentados os modelos
finais obtidos a partir da utilização da análise multi-
variada. A análise bruta sugeriu risco aumentado da
doença entre indivíduos com consumo habitual de
carne salgada e embutida, com ausência de consumo
de frutas e que nasceram fora do Estado de São Paulo,
porém esses riscos não mantiveram a significância
estatística quando se fez o controle simultâneo para o
hábito de beber, de fumar e o consumo de pimenta.
Referências sobre a possível existência de interação
entre o álcool e o fumo são encontradas na literatura;
no presente trabalho o termo de interação entre estes
dois fatores não foi mantido no modelo final por
provocar distorções nos resultados (sugerindo possí-
vel ação protetora do álcool e do fumo nos estratos de
não fumantes e não bebedores, respectivamente), em
virtude do pequeno número de casos expostos à bebi-
da no estrato de não fumantes.
Comentários
Os resultados da análise multivariada sugerem
que o álcool, o fumo e o consumo freqüente de
pimenta são fatores de risco independentes para a
doença. A evidente relação dose-resposta para os
diferentes níveis de exposição ao fumo e à bebida
fortalece a hipótese de que esses fatores têm im-
portante papel na etiologia dessa doença. Achados
semelhantes foram encontrados por outros
pesquisadores1,16,23,24,27,32,34. Tuyns30 (1990) destaca
que o álcool é um dos poucos exemplos de sub-
stâncias químicas que parecem estar claramente
envolvidas em certos tipos de câncer em humanos,
especialmente os de boca, laringe, hipofaringe e
esôfago, sem ter sido possível demonstrar esse fato
em estudos experimentais.
Blot2 (1992) sugere algumas hipótese sobre os
possíveis mecanismo de ação do álcool na pro-
dução do câncer; o álcool poderia:
1) ser veículo para algumas substâncias reconheci-
damente cancerígenas (aditivos, por exemplo);
2) gerar produtos metabólicos que são car-
cinogênicos para o homem;
3) atuar como solvente, facilitando a penetração
de substâncias cancerígenas (como as do taba-
co, por exemplo) nos tecidos, especialmente da
boca e esôfago;
4) reduzir a ingestão e a biodisponibilidade de
certos nutrientes protetores;
5) aumentar a exposição celular a agentes oxi-
dantes, aumentando o risco de desenvolvimen-
to de câncer;
6) diminuir a resposta imune, dado seu efeito
sobre o estado nutricional. 1,16,23,27,32,34
Esteve e col.10 (1984) afirmam que agentes can-
cerígenos, tanto indutores como promotores, são
encontrados no tabaco e essa presença é suficiente
para explicar a indução do câncer no homem.
A importância dos diferentes tipos de fumo
tem sido investigada por diferentes pesquisa-
dores10,13,26. Esteve e col.10(1984) apontam que um
dificuldade para o estudo do risco de acordo com
o tipo de fumo é a pequena prevalência de
fumantes de alguns tipos de cigarro. No presente
trabalho encontrou-se maior odds ratio para o
hábito de fumar cigarro de palha em relação a
não fumantes; destaca-se que a amplitude do
intervalo de confiança obtido para essa variável
sugere instabilidade da medida de efeito encon-
trada [odds ratio: 13,96; intervalo com 95% de
confiança: (3,31 - 58,96)]. O odds ratio para a
exposição conjunta do hábito de fumar cigarro
comum e de fumar cigarro de palha em relação a
não fumantes não sugere interação entre esses
dois hábitos.
A pimenta é um agente que pode levar à irri-
tação da mucosa do trato gastrointestinal. O fato do
consumo habitual deste alimento ter se revelado
como um fator de risco importante para a doença
pode talvez ser explicado pela possível ação agres-
siva desse alimento sobre a mucosa do esôfago.
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Abstract
The association between esophageal cancer and smoking and drinking habits, instruction and nutritional factors was
examined by means of the utilization of data of a case-control study wich was undertaken in the city of S. Paulo (Brazil).
Eighty five cases were compared with two hundred and ninety two hospital controls, with different diseases, including
other kinds of cancer. The crude estimations of the odds ratios were calculated for all the variables. Logistic regression
was used in the next steps of the analysis. The drinking habit [odds ratio = 3.68; 95% confidence interval (1.74- 7.78)],
the smoking habit [odds ratio = 4.86; 95% confidence interval (1.95 - 12.13)] and the frequent eating of hot pepper
[odds ratio = 2.48; 95% confidence interval (1.46 - 4.23)] are important risk factors for the disease. The estimate of
odds ratio for smoking ordinary cigarette was of 3.43 (1.31 - 8.97) and for smoking of com straw hand-rolled cigarette
was of 4.18 (1.38- 12.66).
Esophagical neoplasms, epidemiology. Risk factors.
